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La dispepsia funcional (DF) es un trastorno clínico frecuen-
te, con incidencia y prevalencia variables según sea la po-
blación estudiada; su patogénesis, a pesar de esfuerzos 
recientes en investigación, aún no está bien entendida. En 
la actualidad, los criterios diagnósticos de ROMA III limitan la 
DF a dos formas de presentación predominantes: 1) síndro-
me de dolor epigástrico (SDE) y 2) síndrome de malestar 
posprandial (SMP).
En Latinoamérica hay pocos estudios epidemiológicos que 
informen sobre la prevalencia de esta entidad. Domínguez 
et al.1QRWLÀFDURQODSUHYDOHQFLDGHGLVSHSVLDQRLQYHVWLJDGD
en un estudio multicéntrico realizado en 1,859 adultos sa-
nos de 21 a 65 años de varios países (Colombia, Costa Rica, 
Nicaragua, Honduras, México y Chile), la mayoría de origen 
hispanomestizo y sólo en Ciudad Obregón (México) de pre-
dominio indígena. A todos los individuos participantes se les 
UHDOL]yODSUXHEDGHDOLHQWRSDUDLGHQWLÀFDU+3\VHDSOLFyHO
cuestionario de ROMA III para síntomas de dispepsia (R3DQ) 
YDOLGDGRHQHVSDxROFRQHOÀQGHHYDOXDUODSUHYDOHQFLDGH
dispepsia no investigada, incluidos los subtipos de SDE y 
SMP. La prevalencia promedio de infección por HP fue simi-
lar en todos los países (± 79%), la prevalencia global de dis-
pepsia fue de 25.1%, más frecuente en mujeres (29.5%) que 
en hombres (18.5%), y no se encontró asociación directa con 
HP o la edad. En el modelo de análisis multivariado, ajusta-
GRSDUDHGDG\SREODFLyQOD')WXYRUHODFLyQVLJQLÀFDWLYD
con el género femenino (OR, IC95%: 1.64, 1.30-2.08). El SMP 
fue el subtipo más frecuente con 16.7% (F, 20.5%; M, 12.9%). 
El SDE sólo se encontró en 0.3%. Este trabajo permite 
FRQFOXLUTXHOD')GHÀQLGDSRUHO5'4HVUHODWLYDPHQWH
frecuente en diferentes países de Latinoamérica, predomi-
na en mujeres y con subtipo de SMP. El resto de diferencias 
entre las poblaciones estudiadas puede deberse a aspectos 
ambientales y culturales, propios de cada país.
(QODDFWXDOLGDGVHLQYHVWLJDQDOWHUDFLRQHVÀVLRSDWROyJL-
cas o factores etiológicos que expliquen las anomalías sen-
sitivomotoras o la presentación clínica predominante en los 
pacientes con DF. Pignataro et al.2, en un estudio piloto, 
multicéntrico y observacional, evaluaron el posible incre-
mento de mastocitos en la mucosa del antro gástrico de pa-
cientes con DF, subtipo SMP, con base en criterios de ROMA 
III y sin infección por HP. Se incluyó a 53 pacientes consecu-
tivos (F, 33; M, 20; edad, ~52 años), referidos a endoscopia 
de tubo digestivo alto (ETDA) y se compararon con el grupo 
control (n = 56). El recuento de mastocitos se realizó en 
biopsias de antro teñidas con Giemsa y la ausencia de HP se 
documentó con prueba de ureasa e histología. Las biopsias 
fueron revisadas por dos patólogos independientes en forma 
FLHJD\HQFDVRGHGLVFUHSDQFLDPDVWRFLWRVVHVROLFLWD-
ba la intervención de un tercer revisor. En el análisis de re-
gresión logística escalonada, los predictores para un 
recuento de mastocitos > 6 fueron la edad > 45 años, el gé-
nero masculino, la ausencia de HP y la dispepsia. Excepto 
para la edad y la dispepsia, no se encontraron diferencias 
VLJQLÀFDWLYDVHQUHODFLyQFRQHOJUXSRFRQWURO(OQ~PHUROL-
mitado de pacientes con diagnóstico de un solo subtipo de 
DF no permite obtener resultados concluyentes, por lo que 
debe ampliarse la investigación para conocer a futuro si los 
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mastocitos en mucosa gástrica tienen algún papel patogéni-
co en la DF.
A la grelina se la ha referido como un posible factor en la 
SDWRJHQLDGHOD')DXQTXHVXHIHFWRQRHVWiELHQGHÀQLGR
En un estudio prospectivo, Cheung et al.3 compararon la 
expresión plasmática de grelina acetilada (GA), basal y pos-
prandial, en 35 mujeres con edad promedio de 45.1 años y 
diagnóstico de DF por criterios de ROMA III en comparación 
con 16 controles (mujeres sanas asintomáticas) con edad 
promedio de 44.7 años. La mayoría de las pacientes (85.7%) 
tenía el subtipo de SDE y el resto componente mixto. Des-
pués de una noche de ayuno, a todas (pacientes y controles) 
se les dio una bebida hipercalórica y se realizó prueba de 
aliento con ácido octanoico marcado con C13, para evaluar 
el vaciamiento gástrico. Se tomaron muestras sanguíneas 
seriadas para medir GA basal y posprandial a los 30, 60, 90 y 
120 minutos. No se encontró diferencia en el tiempo de va-
ciamiento gástrico, aunque las pacientes con DF presen- 
WDURQQLYHOHVEDVDOHVGH*$VLJQLÀFDWLYDPHQWHPHQRUHV')
123.6 ± 17.48 vs control, 186.6 ± 26.9 pg/ml; p = 0.006) y en 
todas las determinaciones posprandiales se observó el mis-
mo efecto. Las mediciones repetidas de ANOVA mostraron 
FRUUHODFLyQHQWUH')\HOSHUÀOGH*$GXUDQWHORVPLQX-
tos (p = 0.0004). Si los resultados de este trabajo pueden ser 
reproducibles en mayor número de enfermos, podría suge-
ULUVHDOJ~QSDSHOGHODJUHOLQDHQODÀVLRSDWRORJtDGHOD')
con implicaciones que tendría la modulación del sistema de 
GA en el tratamiento.
(VWXGLRVSUHYLRVKDQVXJHULGRTXHODLQÁDPDFLyQGHEDMR
grado en la mucosa duodenal puede contribuir a la presen-
tación de síntomas en la DF. Esto podría deberse a la altera-
ción de la barrera epitelial, originada por expresión anormal 
de las proteínas de adhesión célula-a-célula (PAC-C). Van-
heel et al.4 valoraron estas alteraciones en biopsias de duo-
deno obtenidas por endoscopia en 12 pacientes con 
diagnóstico de DF por criterios de ROMA III, sin alergias, en-
fermedad celiaca o medicación y en 12 controles pareados 
por edad y género (F, 8; M, 4; edad, 28 ± 2 años). Se midió la 
resistencia transepitelial (RTE) in vitro durante 120 minutos 
en cuatro biopsias por individuo. Al mismo tiempo, se deter-
PLQyODSHUPHDELOLGDGSDUDFHOXODUFRQÁXRUHVFHQLQDLVRWLR-
cianato dextrán; los resultados se compararon mediante 
mediciones bidireccionales repetidas de ANOVA con correc-
ción de Bonferroni. Los cambios en la expresión de PAC-C se 
determinaron por PCRq [(claudina 1-4, ocludina, zonula 
ocludens 1-3, desmocolina 2 (DSC2) y desmogleína 2 (DSG2)] 
y por Western Blot (claudina 3-4, DSC2 y DSG2). Se encon-
tró que los pacientes con DF tienen la RTE en valores meno-
res que los controles (p < 0.0001) y que la diferencia es más 
VLJQLÀFDWLYDGXUDQWHORVSULPHURVPLQXWRV$GHPiVOD
permeabilidad paracelular fue mayor en los pacientes con 
DF (p < 0.0001), con el mayor incremento entre los 90 y 120 
minutos. Los pacientes con DF tuvieron niveles menores 
de RNAm en zonula ocludens-1 (p = 0.03) y menor expre-
sión de DSC2 (p = 0.006) y del gen de la ocludina (p = 0.007). 
Con los resultados de este trabajo se puede inferir que los 
pacientes con DF se caracterizan por disminución de la RTE 
con incremento subsecuente de la permeabilidad paracelu-
lar, cambios que pueden relacionarse con expresión anormal 
de varias proteínas de adhesión célula-a-célula que afectan 
la función de la barrera epitelial.
(QORV~OWLPRVDxRVVHKDVHxDODGRTXHODHRVLQRÀOLDGXR-
GHQDOLQWHUYLHQHHQODÀVLRSDWRORJtDGHOD')$JJUDZDOHW
al.5 realizaron un estudio prospectivo en una cohorte aus-
traliana de casos con DF y controles para caracterizar afec-
ción gastroduodenal y correlacionarla con la presentación 
clínica. Se incluyó a 55 pacientes (edad, 49.6 años; F, 61.8%) 
referidos a ETDA y se seleccionaron utilizando cuestionario 
de síntomas validado de ROMA III, como casos con DF (n = 
33) o controles (n = 22). Se tomaron biopsias del bulbo duo-
denal (D1) y segunda porción de duodeno (D2); se valoró HP 
mediante biopsias de antro. Las biopsias se revisaron “a cie-
gas” por dos patólogos independientes y se obtuvieron 
UHFXHQWRVGHHRVLQyÀORVHQFLQFRFDPSRVGHDOWRSRGHU
6HHQFRQWUyXQLQFUHPHQWRVLJQLÀFDWLYRGHHRVLQyÀORVHQ
D1 en comparación con D2, tanto en pacientes con DF (p = 
0.0003) como en controles (p = 0.008). El dolor epigástrico 
VHYLQFXOyFRQHRVLQRÀOLDHQ'p = 0.03) y D2 (p = 0.007) y 
HVWD~OWLPDIXHVLJQLÀFDWLYDPHQWHPD\RUHQVXMHWRVFRQVD-
ciedad temprana (p = 0.015). El tabaquismo también se re-
ODFLRQyFRQHRVLQRÀOLDVREUHWRGRHQ'/RVUHVXOWDGRVGH
HVWHHVWXGLRDSR\DQODWHRUtDGHTXHODHRVLQRÀOLDGXRGHQDO
leve en algunos subtipos de DF es real y que a futuro el pa-
SHOGHORVHRVLQyÀORVFRPRELRPDUFDGRUHVSRGUtDWHQHULP-
plicaciones en el diagnóstico y tratamiento.
En años recientes se ha propuesto y estudiado la etiología 
posinfecciosa de los trastornos funcionales digestivos. La 
DF posinfecciosa (DF-PI) se ha vinculado con la persisten- 
cia de agregados focales de linfocitos T, disminución de cé-
lulas CD4+ e incremento de macrófagos en duodeno. Bafutto 
et al.6HYDO~DQHOQ~PHURGHHRVLQyÀORVJDVWURGXRGHQDOHVHQ
pacientes con DF (n = 36), con DF-PI (n = 10) y controles 
asintomáticos (n = 9). El diagnóstico de DF se realizó con 
criterios de ROMA III, se excluyó a los pacientes con alergia, 
consumo de fármacos, tabaquismo y alcoholismo; también 
VHH[FOX\yDORVSDFLHQWHVFRQUHÁXMRVtQGURPHGHLQWHVWLQR
irritable, enfermedad orgánica y parasitosis. Durante la 
ETDA, a todos se les realizaron dos biopsias de antro y dos 
de duodeno proximal. Las biopsias teñidas con hematoxili-
na-eosina y Giemsa se revisaron por dos patólogos indepen-
GLHQWHV\VHHIHFWXDURQUHFXHQWRVGHHRVLQyÀORVHQFLQFR
campos de alto poder, para luego comparar los recuentos 
en cada campo entre pacientes dispépticos y controles. El 
DQiOLVLVFRPSDUDWLYRPRVWUyUHFXHQWRVPD\RUHVGHHRVLQyÀ-
los en DF y DF-PI en comparación con los controles (p = 
(OUHFXHQWRGHHRVLQyÀORVWDPELpQIXHPD\RUHQ')3,
que en DF (p = 0.003). Los resultados sugieren que la eosi-
QRÀOLDGXRGHQDOSXHGHVHUXQHVODEyQHQWUHOD')3,\OD')
Desde el punto de vista de diagnóstico en la DF se presen-
tan tres trabajos. Uno de Kudo et al.7, en el que se propone 
una prueba de vaciamiento gástrico mediante realización de 
ultrasonido de tiempo real después de las ingestión de 200 
ml de agua en forma gradual, con evaluación posterior de 
distensión y vaciamiento gástrico. Lo consideran un método 
UHSURGXFLEOH\VHQFLOORTXHGHEHHVWDQGDUL]DUVHSDUDGHÀ-
nir su utilidad dentro de las estrategias de diagnóstico en 
DF. Tucker et al.8 publicaron los resultados de una prueba 
para medición de volumen y vaciamiento gástrico en res-
puesta a un alimento líquido hipercalórico, al comparar la 
JDPPDJUDItDFRQXQQRYHGRVR\VRÀVWLFDGRSURFHGLPLHQWR
de imagen por resonancia magnética (IRM) en pacientes con 
DF; así hallaron que existe respuesta anormal en vaciamien-
to gástrico y alteraciones de acomodación en pacientes 
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dispépticos, las mismas que se correlacionan con los sínto-
mas posprandiales en el subtipo de SMP. En el último estu-
dio, Parker9 et al. propusieron un protocolo para la 
estandarización y validación del procedimiento de medición 
de volumen y vaciamiento gástrico mediante IRM posterior a 
alimento líquido ya validado para el estudio de pacientes 
con DF, y lo consideraron factible para uso clínico. 
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